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OBJECTIFS 

DIAGNOSTIQUER une pneumopathie 
interstitielle diffuse. 


Definition 

Les pneumopathies interstitielles diffuses se definissent par 
I’existence sur la radiographie thoracique d’opacites diffuses, 
nodulaires et/ou lineaires. La topographie et la profusion des 
opacites sont variables. Rarement, la radiographie thoracique 
est jugee normale, et c’est le scanner thoracique qui en affirme 
I’existence. 

Presentation Clinique 

Les symptomes revelant les pneumopathies interstitielles dif- 
fuses sont non specifiques. Typiquement, les patients presenter^ 
une dyspnee d’ effort (dont on precise le delai d’installation et la 
severite), et une toux non productive. Parfois, le tableau clinique 
est d’emblee severe, realisant une insuffisance respiratoire aigue. 
II n’est pas rare que la decouverte de la pneumopathie intersti- 
tielle diffuse soit fortuite, sur une radiographie pulmonaire realisee 
pour une autre indication (anesthesie ou bilan d’une autre patho- 
logie par exemple). 

Diagnostic de la maladie causale 

On connart plus de 120 entites differentes, qu’on peut classer 
en 2 categories, maladies de cause connue et maladies de cause 
inconnue (idiopathiques, les plus frequentes) [tableaux 1 et 2]. La 
demarche diagnostique va chercher a limiter le nombre d’hypo- 
theses diagnostiques en fonction des donnees : de I’interrogatoire, 
qui est une etape cle pour le diagnostic, de I’examen clinique, de 
I’imagerie thoracique et de quelques examens biologiques. 


5 Principales maladies responsables 
| de pneumopathies interstitielles diffuses, 
^ classees en fonction de leur cause 

Cause connue 


I Pneumopathies d’hypersensibilite (ou alveolite allergique extrinseque) 

I Pneumopathies medicamenteuses (tableau 3) 

I Proliferations tumorales (lymphangite carcinomateuse, nodules 
multiples a distribution hematogene, cancer bronchioloalveolaire, 
hemopathies lymphoides) 

I Infections (dont la tuberculose miliaire) 

I Insuffisance cardiaque gauche 

I Pneumoconioses 

I Pneumopathie radique 

I Pneumopathies de surcharge (maladie de Gaucher, 
maladie de Nieman-Pick) 


Cause inconnue 


I Sarcoidose et autres granulomatoses 

I Pneumopathies interstitielles idiopathiques 

(fibrose pulmonaire idiopathique, pneumopathie interstitielle non 
specifique, pneumopathie desquamative, pneumopathie organisee 
cryptogenique ou B00P, pneumopathie interstitielle lymphoide ou LIP) 

I Pneumopathies associees aux maladies systemiques (sclerodermie, 
lupus, polyarthrite rhumatoide, syndrome de Gougerot-Sjogren, 
myopathies inflammatoires) 

I Pneumopathie a eosinophiles 

I Hemosiderose 

I Histiocytose pulmonaire a cellules de Langerhans (histiocytose X) 

I Lymphangioleiomyomatose 

I Sclerose tubereuse de Bourneville, neurofibromatose de 
Recklinghausen 

I Proteinose alveolaire, microlithiase alveolaire 
I Amylose 
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- Orientation diagnostique chez un patient 
| immunodeprime (en particulier VIH) presentant 
^ une pneumopathie interstitielle 


Pathologie frequente 

I pneumocystose 
I tuberculose 
I maladie de Kaposi 

Pathologie possible 

I autres infections opportunistes 

(toxoplasmose, cryptococcose, aspergillose, mycobacteriose atypique) 
I infection bacterienne usuelle 

Pathologies rares 

I pneumopathie interstitielle lymphoide 
I sarcoidose 

Diagnostic differentiel 

I oedeme pulmonaire 
I pneumopathie medicamenteuse 


Si un diagnostic ne peut etre atteint au terme de cette premiere 
etape diagnostique, une biopsie pulmonaire chirurgicale peut 
etre necessaire. Dans tous les cas, la prise en charge de ces 
patients va necessiter ^intervention de cliniciens, radiologues et 
anatomopathologistes ayant une expertise des pneumopathies 
interstitielles diffuses, au mieux realisee dans le cadre d’une 
reunion de concertation multidisciplinaire (fig. 1). 

Interrogatoire 

L’interrogatoire precise le contexte epidemiologique, les ante- 
cedents, les traitements en cours et passes, le mode de vie, et 
les symptomes respiratoires et extrarespiratoires. 

1 . Age et sexe 

Entre 20 et 40 ans, la sarcoidose et les pneumopathies intersti- 
tielles diffuses associees aux maladies systemiques sont plus 
frequentes. Au-dela de 40 ans apparaissent la fibrose pulmo- 
naire idiopathique et les pneumoconioses. 

La lymphangioleiomyomatose s’observe presque exclusive- 
ment chez les femmes en periode d’activite genitale. 

2. Origine ethnique 

La sarcoidose est particulierement frequente chez les sujets de 
peau noire (xIO). 

3. Histoire familiale 

La recherche de cas familiaux peut orienter le diagnostic, cer- 
taines fibroses pulmonaires etant dues a des mutations genetiques 
(proteines du surfactant, systeme telomerase) responsables 
d’une transmission autosomique dominante de la maladie. 


4. Tabagisme 

Un tabagisme important diminue fortement la probability d’une 
pneumopathie d’hypersensibilite ou d’une sarcoidose. Au contraire, 
I’histiocytose X et la pneumopathie interstitielle desquamative 
s’observent quasi exclusivement chez de gros fumeurs. 

5. Toxicomanie 

La consommation de toxiques, quelle que soit la voie d’admi- 
nistration, peut induire des pneumopathies interstitielles diffuses 
aigues ou chroniques : granulomatoses chroniques (toxico- 
manes IV), bronchiolites (fumeurs de haschich), hemorragies 
intra-alveolaires (fumeurs ou inhaleurs de cocaine ou de crack). 

6. Prises medicamenteuses (tableau 3) 

Une histoire detaillee des prises medicamenteuses est indis- 
pensable, y compris ceux : 

- pris de maniere chronique et ancienne ; 

- sans ou en dehors de prescriptions medicales (huile de paraf- 
fine, anti-inflammatoires non steroidiens parexemple) ; 

- en topiques (collyres, pommades, gouttes nasales) ; 

- utilises pour des raisons esthetiques (lotions capillaires, prepa- 
rations magistrales pour le traitement de I’obesite, etc.) ; 

- de medecine traditionnelle ou les supplements dietetiques. 
L’histoire medicamenteuse doit remonter a plusieurs annees, 

certaines chimiotherapies pouvant induire des fibroses pulmonaires 
plusieurs annees apres I’administration (carmustine parexemple). 
L’interrogation du site Internet Pneumotox (www. pneumotox.com) 
permet d’acceder en ligne a des informations regulierement 
actualisees. 

7. Expositions professionnelles et domestiques 

La reconstitution complete de I’histoire professionnelle doit etre 
meticuleuse et prendre en compte des periodes meme breves et 
anciennes d’exposition. En effet, les periodes de latence peuvent 
etre longues, et la presentation radioclinique peut etre celle d’une 
fibrose pulmonaire idiopathique. On peut eventuellement pren- 
dre I’avis d’un medecin specialise dans les maladies profession- 
nelles. L’interrogatoire recherche notamment I’exposition : 


- Principaux medicaments et classes 
| pharmacologiques impliques dans 
^ les pneumopathie interstitielles diffuses* 


I Antibiotiques : nitrofurantoine, minocycline, betalactamines 

I Chimiotherapies : methotrexate, busulfan, bleomycine, carmustine 

I Immunosuppressseurs : methotrexate, anti-TNF, interferon, 
cyclophosphamide, sels d’or 

I Cardiovasculaires : betabloquants, amiodarone 

I Anti-inflammatoires non steroidiens 

I Huile de paraffine 

* Liste non exhaustive, a completer sur www.pneumotox.com. 
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I Interrogatoire 
I Examen Clinique 
I Examens biologiques 
I Scanner thoracique 

Pas c/e diagnostic 


♦ 


Fibroscopie bronchique avec 
lavage broncho-alveolaire 

I 

En fonction du scanner 


♦ 


Biopsies transbronchiques 
ou biopsie endoscopique des 
ganglions ou par mediastinoscopie 


* 


Diagnostic 


Diagnostic 


Diagnostic 


Pas de diagnostic 

i 

Biopsie pulmonaire chirurgicale (si patient operable) 


FIGURE 1 


Schema diagnostique des pneumopathies interstitielles diffuses. 


- aux principaux agents responsables de pneumoconioses : 
amiante, silice, aluminium, cobalt (metaux durs) ; 

- au beryllium (responsable de granulomatoses pouvant simuler 
la sarcoidose) ; 

- a des antigenes organiques d’origine animale (eleveurs d’oi- 
seaux par exemple), bacterienne (actinomycetes du foin 
humide dans le poumon de fermier par exemple) ou fungique 
(penicillium des eleveurs de fromage ou de saucisson, aspergil- 
lus des systemes de climatisation. . .) ; 

- aux huiles de coupe (qui peuvent etre contaminees par diffe- 
rents agents bacteriens). 

La liste des antigenes susceptibles d’induire une pneumopathie 
d’hypersensibilite domestique ne cesse de s’accroTtre. Le depla- 
cement au domicile du patient est parfois le seul moyen de reperer 
I’exposition. 

8. Voyages 

Ms constituent des sources potentielles d ’exposition a des agents 
infectieux inhabituels pouvant etre responsables de pneumopa- 
thies interstitielles diffuses : parasites (pneumonie a eosinophiles, 
granulomatoses a Schistosoma mansoni), mycoses exotiques 
(histoplasmose p. ex., commune en Guyane et aux Antilles). 

9. Animaux 

Le contact regulier avec des animaux, au domicile ou sur le lieu de 
travail, peut etre a I’origine de pneumopathies d’hypersensibilite 
(oiseaux), de pneumopathies infectieuses (Chlamydia psitacci), 
ou de pneumopathies eosinophiles (par la transmission de para- 
sites : Toxocara cam's p. ex.). 


10. Autres antecedents pathologiques 

La recherche d’une irmmunodepression est systermatique. La 
serologie VIH est systematiquerment proposee. Un passe de- 
fections recidivantes respiratoires ou extrarespiratoires, de zona, 
de lymphome doit faire suspecter I’existence de syndromes 
irmmunodeficitaires plus rares, au cours desquels des pneumo- 
pathies interstitielles diffuses peuvent se developper (granulorma- 
tose septique chronique familiale, deficit immunitaire commun 
variable). 

Des antecedents de cancer (en precisant les traitements admi- 
nistres et les effets secondaires) et de radiotherapie (responsable 
de fibroses, pneumonies radiques) doivent etre recherches. 

Un passe d’asthme et de rhinite est constant dans la vascula- 
rite de Churg et Strauss. 

Signes fonctionnels 

La duree devolution et I’existence de signes extrarespiratoires 
sont deux elements fondamentaux pour le diagnostic de la mala- 
die causale. II est important de determiner si la maladie est aigue 
(< 2-3 semaines), chronique, ou evolue par poussees. L’ examen 
de toute radiographie pulmonaire anterieure peut permettre de 
dater le debut de la maladie, les anomalies radiographiques pouvant 
preceder les symptomes de plusieurs mois a plusieurs annees. 

1 . Symptomes respiratoires 

Les signes respiratoires sont rarement utiles pour le diagnostic 
etiologique. La presence d’une hemoptysie peut orienter le diag- 
nostic (insuffisance cardiaque gauche, cancer, tuberculose, vas- 
cularite pulmonaire). 

2. Symptomes extrarespiratoires 

La recherche de signes extrarespiratoires est une etape cle du 
diagnostic. La fatigue, I’amaigrissement et la fievre peuvent s’ob- 
server dans de nombreuses pneumopathies interstitielles diffuses. 
On recherche notamment des arthralgies, des myalgies, un phe- 
nomene de Raynaud, des signes oculaires, des eruptions cutanees, 
des signes digestifs. La presence de signes extrarespiratoires 
permet de placer la maladie pulmonaire dans le contexte d’une 
maladie generale. La recherche de signes extrarespiratoires doit 
etre repetee lors du suivi, car I’atteinte pulmonaire peut preceder 
de plusieurs mois a plusieurs annees la survenue d’une maladie 
generale telle qu’une connectivite. 

Examen clinique 

1. Signes respiratoires 

Les rales crepitants sont particulierement frequents dans la 
fibrose pulmonaire idiopathique (> 90 %), dans I’asbestose, dans 
les fibroses associees aux connectivites. Les rales crepitants 
sont rarement presents dans la sarcoidose. Ms peuvent s’obser- 
ver au cours de I’insuffisance cardiaque gauche. 

L’hippocratisme digital est frequent dans la fibrose pulmonaire 
idiopathique (50 a 90 %), dans I’asbestose pulmonaire (40 %) et 
dans les pneumopathies interstitielles diffuses accompagnant la 
polyarthrite rhumatoide (jusqu’a 75 %). 
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L’hypertension arterielle pulmonaire et I’insuffisance ventricu- 
laire droite peuvent compliquer les pneumopathies interstitielles 
diffuses au stade d’insuffisance respiratoire chronique. 

2. Signes extrarespiratoires 

L’examen clinique systematique recherche en particulier des 
lesions cutaneo-muqueuses et des adenopathies qui seraient 
accessibles a une biopsie permettant d’obtenir un diagnostic. 

On recherche egalement une splenomegalie, des signes neuro- 
logiques, etc. 

L’examen ophtalmologique est systematique, a la recherche 
d’un syndrome sec ou d’une lesion de sarcoidose. 

La bandelette urinaire doit etre realisee au terme de I’examen 
clinique et permet de depister une hematurie et/ou une proteinurie. 


Examens biologiques (tableau 4) 

Le bilan biologique minimal est destine a detecter une atteinte 
extrarespiratoire et a reperer des elements significatifs tels 
qu’une hypereosinophilie sanguine. II comporte : 
-hemogramme, ionogramme sanguin, creatininemie, bilan 
hepatique, enzymes musculaires, calcemie, electrophorese 
des proteines seriques ; 

- auto-anticorps : facteur rhumatoide, anticorps antinucleaires, 
anticorps anti-ADN, anticorps anti-ECT (notamment anticorps 
anti-SSA et anti-SSB pour le diagnostic du syndrome de Gou- 
gerot-Sjogren, et anticorps antisynthetases, qui sont presents 
dans certaines myopathies inflammatoires) ; 

- la serologie VIH est systematiquement proposee. 


| Orientation diagnostique devant une pneumopathie infiltrante diffuse en fonction 
| des anomalies biologiques 


Anemie hemolytique 

I lupus 
I lymphome 

I pneumopathie interstitielle lymphoide 
I sarcoidose 

I fibrose pulmonaire idiopathique 
I pneumopathie medicamenteuse 
I mycoplasme 

Anemie normochrome normocytaire 

I connectivites 
I histiocytose X 

Anemie par carence martiale 

I hemorragie intra-alveolaire 

Leucopenie 

I sarcoidose 
I lymphome 
I connectivites 

I pneumopathies medicamenteuses 

Eosinophilie 

I pneumonies eosinophiles 
I sarcoidose 

I pneumopathies medicamenteuses 
I vascularites 
I lymphome 

I lymphangite carcinomateuse 


Thrombopenie 

I connectivites 
I sarcoidose 

I pneumopathie interstitielle lymphoide 
I pneumopathie medicamenteuse 
I lymphome 
I tuberculose 

Proteinurie ou hematurie 

I lupus, 

I syndrome de Goodpasture 
I maladie de Wegener 
I polyangeite microscopique 
I syndrome de Churg et Strauss 
I amylose 

Hypergammaglobulinemie 

I sarcoidose 

I syndrome de Gougerot-Sjogren 
I connectivites 
I lymphome 

I pneumopathie interstitielle lymphoide 
I fibrose pulmonaire idiopathique 
I silicose 

Hypogammaglobulinemie 

I pneumopathie interstitielle lymphoide 
I lymphome 
I pneumonie organisee 


Hypercalcemie 

I sarcoidose 
I lymphome 

I lymphangite carcinomateuse 

Hepatite cytolytique et/ou cholestatique 

I sarcoidose 
I lymphome 

I lymphangite carcinomateuse 
I hepatite C avec cryoglobuline 
I insuffisance cardiaque gauche 
I fibrose associee a une hepatite 
auto-immune ou une cirrhose 
biliaire primitive 

Elevation des CPK 

I polymyosite 
I lupus 

I sclerodermie 
I syndrome de Sharp 
I pneumopathies medicamenteuses 
(L-tryptophane) 
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Le reste du bilan depend des orientations diagnostiques : 

- ANCA devant une hemorragie intra-alveolaire ou lorsqu’une 
vascularite est suspectee ; 

- anticorps antimembrane basale glomerulaire si suspicion de 
maladie de Goodpasture ; 

- dosage de I’activite de I’enzyme de conversion de Pangioten- 
sine lorsque le diagnostic de sarcoidose est evoque. Le 
dosage est normal dans 40 % des sarcoidoses et peut etre 
eleve dans d’autres granulomatoses (berylliose, silicose, tuber- 
culose, histoplasmose, pneumopathie d’hypersensibilite...) et 
dans de nombreuses autres situations cliniques (diabete, cir- 
rhose hepatique, maladie de Gaucher...)- L’activite de I’en- 
zyme de conversion de Pangiotensine est abaissee chez les 
patients recevant des inhibiteurs de Penzyme de conversion de 
Pangiotensine ; 

- recherche de precipitines (IgG seriques precipitantes) dirigees 
contre des antigenes organiques inhales (conforte le diagnostic 
de pneumopathie d’hypersensibilite). La recherche non orien- 
tee de precipitines n’est pas justifies. La presence de precipi- 
tines signe Pexposition a P antigene, mais ne permet pas d’affir- 
mer le diagnostic. Certains laboratoires specialises offrent la 
possibility de rechercher des anticorps « a la carte » pour un 
antigene suspecte (p. ex. : moisissures, plumes d’oiseaux 
exotiques). 

Radiographie pulmonaire 

L’imagerie thoracique permet d’affirmer I’existence d’une 
pneumopathie interstitielle diffuse. La qualite technique de la 
radiographie est fondamentale pour une analyse precise des 
opacites interstitielles. 

Elle peut montrer des opacites non confluentes, a contours 
nets, le plus souvent non systematisees, souvent bilaterales, plus 
ou moins symetriques, associant des nodules de faille variable 
(tableau 5) et des lignes. La superposition des lignes cree des reti- 
culations. 

Les lignes de Kerley sont des opacites lineaires visibles a la 
Peripherie des poumons. Les lignes de Kerley A (A comme apex), 
ou lignes septales longues, predominent dans les sommets. 
Elies mesurent 3 a 5 cm de longueur. Les lignes de Kerley B (B 
comme Base) predominent dans les bases pulmonaires ; elles 
mesurent 1 a 2 cm de longueur et 1 a 2 mm d’epaisseur. 

La radiographie pulmonaire est normale dans moins de 10 % 
des pneumopathies interstitielles diffuses documentees. II s’agit 
essentiellement des sarcoidoses de type 0 et de certaines 
pneumopathies d’hypersensibilite. 

Les dilatations des branches kystiques et I’emphyseme pulmo- 
naire peuvent etre confondus avec des pneumopathies intersti- 
tielles diffuses sur la radiographie pulmonaire, mais le scanner 
thoracique reoriente le diagnostic. 

L’ association d’un emphyseme et d’une authentique pneumo- 
pathie interstitielle diffuse est possible, notamment chez le 
fumeur. 


TABLEAU 5 

Definition des nodules en fonction 
de leur taille 


Definition 1 

Diametre 

Miliaire (grain de mil) 

< 3 mm 

Micronodules 

< 6 mm 

Nodules 

6 - 10 mm 

Macronodules 

10 - 30 mm 

Masse 

> 3 cm 


Scanner thoracique 

C’est I’examen cle pour le diagnostic des pneumopathies inter- 
stitielles diffuses ; son analyse necessite une technique parfaite 
et un radiologue experiments : 

- des coupes fines (1-1,5 mm) reconstruites en haute resolution 
permettant I’analyse du parenchyme pulmonaire ; 

- des coupes epaisses (5-1 0 mm) sans et avec injection de pro- 
duit de contraste iode, reconstruites en fenetres mediastinales 
et parenchymateuses ; 

- I’analyse de la plevre (epaississement, calcifications), des ade- 
nopathies, et I’exploration du parenchyme pulmonaire ; 

- il doit etre realise avant la fibroscopie dont il guidera les preleve- 
ments. 

Le scanner permet de detecter les pneumopathies intersti- 
tielles diffuses non visibles sur la radiographie pulmonaire. Le 
scanner thoracique caracterise les lesions elementaires, et 
apprecie I’etendue et la distribution anatomique des lesions : 
nodules, lignes, verre depoli (augmentation de la densite du pou- 
mon n’effagant pas les structures pulmonaires normales), kystes 
(a paroi fine ou epaisse). 

Le scanner permet egalement de demeler les pathologies 
complexes intriquees. Le scanner permet d’evaluer la reversibi- 
lity des lesions : 

- les opacites reticulees et le nid d’abeille sont tres associes a 
I ’existence d’une fibrose irreversible ; 

- les opacites en verre depoli sont potentiellement reversibles. 
Cependant, une fibrose intralobulaire fine peut se traduire par 
un verre depoli, non reversible ; 

- I’association au verre depoli de bronchectasies par traction 
rend tres probable I ’existence de fibrose. 

Dans certains cas, le scanner est tres caracteristique du diag- 
nostic : fibrose pulmonaire idiopathique, lymphangitecarcinoma- 
teuse, sarcoidose, silicose, pneumopathie d’hypersensibilite 
subaigue, proteinose alveolaire, pneumonie organisee. 

Les tableaux 6 et 7 presentent les principales pathologies en 
fonction des resultats de I’imagerie thoracique. 
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Orientation diagnostique devant une pneumopathie interstitielle diffuse en fonction 
de I’aspect radiographique (radiographie standard et scannei) 


Nodules bien limites 

I sarcoidose 
I silicose 

I cancer metastatique 
I histiocytose X 

I pneumopathie d’hypersensibilite aigue 
I berylliose (verre depoli frequent) 

I amylose 
I bronchiolites 

I infections miliaires (tuberculose, 
histoplasmose) 

Nodules mal limites 

I carcinome bronchioloalveolaire 
I lymphome 

I metastases hemorragiques 
I infection (tuberculose, histoplasmose, 
aspergillose) 

I histiocytose X 

I pneumopathie d’hypersensibilite 

Epaississement des septas 
interlobulaires 

I lymphangite carcinomateuse 
I insuffisance cardiaque gauche 
I lymphome 

I maladie veino-occlusive pulmonaire 
I amylose 

I pneumopathies medicamenteuses 

Lignes intralobulaires, reticulations 

I fibrose pulmonaire idiopathique 
I connectivites 
I asbestose 
I proteinose alveolaire 

Lignes sous-pleurales 

I asbestose 

I fibrose pulmonaire idiopathique 
I opacites declives (regressent en procubitus) 

Kystes parenchymateux 

I histiocytose X 
I lymphangioleiomyomatose 
I sclerose tubereuse de Bourneville 


I syndrome de Birt-Hogg-Dube 
I pneumonie interstitielle lymphoide 
I maladie des chaines legeres 

Nid d’abeille 

I fibrose pulmonaire idiopathique 
I asbestose 
I connectivites 

I rarement : sarcoidose, pneumopathies 
d’hypersensibilite chroniques 

Opacites parenchymateuses 
Verre depoli 

I pneumopathie d’hypersensibilite 
I pneumopathie medicamenteuse 
I proteinose alveolaire 
I pneumopathie lipidique 
I sarcoidose 
I berylliose 

I hemorragie intra-alveolaire 
I pneumopathie interstitielle desquamative 
I pneumopathie interstitielle non specifique 
I bronchiolite obliterate avec pneumonie 
organisee 

Consolidation 

I bronchiolite obliterate avec pneumonie 
organisee 

I pneumopathie a eosinophiles 
I carcinome bronchiolo-alveolaire 
I lymphome 
I pneumonie lipidique 
I maladie de Wegener 
I vascularite de Churg et Strauss 
I pneumopathie interstitielle non specifique 
I infarctus pulmonaire 

Diminution de la densite pulmonaire 

I bronchiolite constrictive 
I emphyseme panlobulaire 
I embolie pulmonaire 

Aspect en mosaique 

I bronchiolite constrictive 
I opacites responsables d’un verre depoli 


Epanchement 

et/ou epaississement pleural 

I lymphangite carcinomateuse 
I insuffisance cardiaque gauche 
I lymphangioleiomyomatose (chylothoratf) 

I pleuresie medicamenteuse 
(nitrofurantoine p.ex.) 

I sarcoidose (rare, 3 %) 

I pneumopathie radique 
I asbestose (epaississement, calcifications, 
pleuresie benigne, mesotheliome) 

I connectivites 

Pneumothorax 

I histiocytose X 
I lymphangioleiomyomatose 
I sclerose tubereuse de Bourneville 
I neurofibromatose 
I fibrose pulmonaire idiopathique 

Augmentation des volumes pulmonaires 

I lymphangioleiomyomatose 
I sclerose tubereuse de Bourneville 
I histiocytose X 
I neurofibromatose 

I pneumopathie d’hypersensibilite chronique 
I fibrose pulmonaire idiopathique intriquee 
avec un emphyseme 
I bronchiolite 

Adenopathies mediastinales 

I sarco'i'dose (parfois calcifiees 
en coquille d’oeuf) 

I silicose (parfois calcifiees 
en coquille d’oeuf) 

I berylliose 
I lymphome 

I lymphangite carcinomateuse 
I tuberculose 
I histoplasmose 
I coccidoidomycose 
I amylose 

I maladie de Gaucher 
I pneumopathie interstitielle lymphoide 
I insuffisance cardiaque gauche 
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Autres examens 



L’electrocardiogramme est systematique dans toute suspicion 
de sarcoidose. 

L’echocardiographie est indispensable afin de rechercher une 
insuffisance cardiaque gauche, et pour le depistage de I* hyper- 
tension arterielle pulmonaire. 

Les biopsies de glandes salivaires accessoires peuvent etre 
utiles au diagnostic de sarcoidose, de syndrome de Gougerot- 
Sjogren, ou d’amylose. 

Explorations fonctionnelles respiratoires 

Les explorations fonctionnelles respiratoires (EFR) permettent 
d’apprecier le retentissement de la maladie, mais ne permettent 
pas d’en faire le diagnostic. 

Elies peuvent etre entierement normales, cependant I’association 
d’un trouble ventilatoire restrictif, defini par une diminution de la 
capacite pulmonaire totale, avec diminution de la DLCO et d’une 
hypoxemie, est caracteristique des pneumopathies interstitielles 
diffuses. 

L’ existence d’un trouble ventilatoire obstructif doit etre interpre- 
ts en fonction du tabagisme. Dans de tres rares cas, il peut exis- 
ter un trouble ventilatoire obstructif (histiocytose X, lymphangio- 
leiomyomatose, sarcoidose parfois). 

La diminution de la DLCO est une des anomalies les plus pre- 
coces des explorations fonctionnelles respiratoires. Au cours des 
hemorragies intra-alveolaires, la DLCO peut etre paradoxale- 
ment elevee par captation du CO par les hematies intra-alveo- 
laires a la phase aigue. 

Les gaz du sang sont initialement normaux au repos. L’epreuve 
d’ effort peut demasquer une hypoxemie. Ensuite apparaTt une 
hypoxemie de repos avec hypocapnie. L’hypercapnie est tardive 
et constitue un element de tres mauvais pronostic. L’epreuve 
d’ effort la plus simple est le test de marche de 6 minutes qui peut 
objectiver une desaturation et une limitation de I’exercice. 
L’epreuve d’exercice card i o res pirato ire (V0 2 max) apporte des 
elements plus precis sur la limitation a r effort et sur les compo- 
santes de cette limitation : musculaire, cardiaque, vasculaire pul- 
monaire ou ventilatoire. 

Dans le contexte d’une pneumopathie interstitielle diffuse, la 
discordance entre une dyspnee importante et des explorations 
fonctionnelles respiratoires peu modifiees doit faire realiser : 

- une epreuve d’effort, afin de rechercher une desaturation a 
I’effort qui peut etre la premiere anomalie fonctionnelle detec- 
table ; 

- une exploration cardiovasculaire, afin de detecter une insuffi- 
sance cardiaque gauche ou une hypertension pulmonaire ; 

- une exploration des muscles respiratoires, a la recherche d’une 
dysfonction diaphragmatique, qui peut s’observer au cours 
des myopathies inflammatoires ou des connectivites (notam- 
ment le lupus) ; 

- fait suspecter une embolie pulmonaire. 


- Orientation diagnostique en fonction 
| de la localisation predominate des anomalies 
5 radiographiques ( radiographie standard et scanner) 


Predominance aux sommets 

I sarcoidose 
I berylliose 
I silicose 

I atteinte nodulaire de la polyarthrite rhumatoide 
I pneumopathie chronique idiopathique a eosinophiles 
(maladie de Carrington) 

I tuberculose 
I histoplasmose 

I pneumopathie d’hypersensibilite chronique 
atteinte pulmonaire de la spondylarthrite ankylosante 

Predominance aux bases 

I sarcoidose 

I fibrose pulmonaire idiopathique 
I fibrose associee aux connectivites 
I asbestose 

Predominance sous-pleurale 

I pneumopathie chronique idiopathique a eosinophiles 
I pneumonie organisee (idiopathique ou dans un contexte determine) 
I fibrose pulmonaire idiopathique 
I fibrose associee aux connectivites 

Predominance centrale 

I sarcoidose 

I pneumopathie d’hypersensibilite 
I lymphangite carcinomateuse 


Fibroscopie bronchique 

La fibroscopie bronchique est un examen fondamental dans la 
demarche diagnostique. Une hypoxemie severe non corrigee par 
I’oxygene contre-indique la realisation de la fibroscopie. Une 
Pa0 2 < 60 mmHg sous 0 2 6 L/min est une limite raisonnable. 
Dans des situations limites, la fibroscopie peut etre realisee en 
unite de soins intensifs sous oxygene a haut debit a I’aide d’un 
masque facial, avec une surveillance continue de la Sp0 2 . Les 
anticoagulants sont interrompus avant la realisation de la fibro- 
scopie si I’indication le permet. 

La fibroscopie comporte differentes etapes : 

- examen soigneux de I’ensemble de I’arbre bronchique (recher- 
chant des sarcoides, un epaississement anormal de la 
muqueuse bronchique, des stenoses localisees, etc.) ; 

- aspiration bronchique a visee microbiologique (pour recherche 
de bacteries, mycobacteries, agents fungiques) ; 
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- lavage bronchoalveolaire (tableaux 7, 8 et 9) dans le lobe moyen 
ou la lingula lorsque les anomalies radiologiques sont diffuses, 
ou dans le territoire pathologique repere au mieux par le scan- 
ner lorsque la maladie est localisee ou multifocale. Le liquide 
recueilli est quantifie, son aspect macroscopique est examine, 
puis le liquide est adresse dans les differents laboratoires : ana- 
tomie pathologique (pour numeration, analyse cytologique, 
recherche de cellules anormales, typage lymphocytaire, 
recherche d’agents pathogenes, recherche de corps ferrugi- 
neux, recherche et quantification des siderophages par la colo- 
ration de Peris, eventuellement coloration d’Oil Red O pour la 
recherche des huiles minerales), bacteriologie, mycologie, viro- 
logie. La quantification de particules minerales exogenes (silice 
libre, amiante, metaux) est possible mais rarement necessaire, 
I’interrogatoire suffisant dans la plupart des cas a affirmer I’ex- 
position aux particules inhalees. 

Le lavage bronchoalveolaire permet parfois d’affirmer un diag- 
nostic : hemorragie intra-alveolaire aigue (aspect uniformement 
sanglant du liquide) ou chronique (score de Golde > 100 ou 
siderophages > 30 %), infection (pneumocystose, tuberculose, 
aspergillose, histoplasmose, infection virale), lymphangite carci- 
nomateuse, lipoproteinose alveolaire (aspect blanc laiteux du 
lavage bronchoalveolaire et presence d’une substance lipopro- 
teinacee PAS+), lymphome ou carcinome bronchioloalveolaire 
en presence de cellules tumorales. Lorsque le diagnostic de 
pneumonie lipidique est suspecte, les colorations speciales (Oil 
Red O) permettent de mettre en evidence les vacuoles lipidiques 
intramacrophagiques. 

La cytologie doit s’interpreter en fonction du tabagisme. Le 
tabagisme augmente la cellularite globale du liquide, augmente 
le pourcentage de macrophages et de polynucleaires neutro- 
philes, et diminue le pourcentage des lymphocytes. En valeur 
absolue, il existe chez les fumeurs actifs une augmentation 
du nombre de macrophages alveolaires, de polynucleaires 
neutrophiles et de lymphocytes, et une diminution du rapport 
CD4/CD8. 

Le lavage bronchoalveolaire peut orienter le diagnostic des 
autres pneumopathies interstitielles diffuses en fonction de ses 
caracteristiques cytologiques (tableaux 8, 9 et 10). Une eosino- 
philie > 40 % oriente le diagnostic vers les pneumonies eosino- 
philes (tableau 8). Une lymphocytose alveolaire elevee (> 35 %) 
restreint le champ diagnostique : sarcoidose, berylliose, pneu- 
mopathies d’hypersensibilite, pneumopathie interstitielle lym- 
phoide, lymphome, lymphangite carcinomateuse, pneumopa- 
thies rmedicamenteuses (tableau 9). Un rapport CD4/CD8 > 2 
ameliore la specificite du lavage bronchoalveolaire vers le diag- 
nostic des granulomatoses pulmonaires. 

Les biopsies des eperons bronchiques et biopsies des zones 
anormales sont systematiques en dehors des troubles de I’hemos- 
tase, en particular a la recherche de granulome. 

Les biopsies transbronchiques dans le territoire pathologique 
selectionne par le scanner sont particulierement rentables dans 



FIGURE 2 


Opacites alveolaires peri-hilaires en ailes de papillon : cedeme 

aigu pulmonaire. 



FIGURE 3 


Radiographie thoracique retrouvant des opacites floues 
bilaterales symetriques : pneumocystose associee a une infection par le VIH. 


la lymphangite carcinomateuse et la sarcoidose. La morbidite 
des biopsies transbronchiques (pneumothorax 1 a 10 %, pneu- 
matocele, pneumomediastin, hemoptysie 10 %, rarement de 
volume important cependant) conduit a limiter leur indication en 
premiere intention et a les reserver a I’echec de la premiere phase 
diagnostique apres le lavage bronchoalveolaire et les biopsies 
bronchiques. 

La biopsie echoguidee des adenopathies mediastinales, par 
voie transbronchique ou transoesophagienne, est tres rentable 
pour le diagnostic de granulomatose ou de cancer. Elle necessite 
un operateur entraTne. 


TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 


8 


LA REVUE DU PRATICIEN VOL 62 

Mai 2012 








FIGURE 4 


Radiographie d’un patient ayant une pneumopathie a I’amiodarone avec 
la presence d’opacites denses et en verre depoli predominant aux bases en rapport 
avec du dommage alveolaire diffus. 



FIGURE 5 


Scanner d’un patient ayant une pneumopathie a I’amiodarone. 
Memes commentaires que fig. 4. 


Biopsie pulmonaire chirurgicale 

La biopsie pulmonaire chirurgicale (par une minithoracotomie 
ou sous videothoracoscopie) est indiquee lorsqu’un diagnostic 
n’a pas pu etre pose au terme de la demarche diagnostique chez 
un patient operable. La biopsie permet de poser un diagnostic 
dans 90 a 95 % des cas. La biopsie pulmonaire a une morbidity 
estimee a 7 % et une mortality estimee a 1 %. 

Dans tous les cas, la biopsie pulmonaire doit etre integree dans 
un schema diagnostique (fig. 1) qui sera defini au mieux dans le 
cadre de reunions multidisciplinaires rassemblant cliniciens, 
radiologues, anatomopathologistes et chirurgiens. 


Synthese diagnostique 

Pneumopathies interstitielles aigues 

1. Principales causes 

L’ installation aigue s’observe electivement dans certains 
contextes pathologiques. 

Cause cardiaque : insuffisance ventriculaire gauche, retrecissement 
mitral. La radiographie montre des opacites a predominance peri- 
hilaire, des lignes de Kerley B, et un epanchement pleural, habi- 
tuellement bilateral et predominant a droite, souvent de faible 
abondance (fig. 2). La fonction systolique du ventricule gauche 
peut etre normale a I’echographie, et faire elirminer a tort cette 
hypothese diagnostique. Le diagnostic est confirme par I’amelio- 
ration rapide, en quelques heures, avec un traitement diuretique. 

Pathologies infectieuses (fig. 3) : bacterienne (tuberculose dans sa 
forme miliaire, Mycoplasma pneumonias, Chlamydiae), virale 
(varicelle, virus a tropisme respiratoire dont la grippe), fungique 
(pneumocystose surtout, plus rarement histoplasmose, asper- 
gillose), ou parasitaire (toxoplasmose). La recherche d’une 
pathologie infectieuse dans un tel contexte est prioritaire. 

Pneumopathie medicamenteuse (fig. 4 et 5) [notamment associees a 
la prise de betalactamines, nitrofurantoi'ne, cytotoxiques, amio- 
darone...]. 

Pneumopathie d’hypersensibilite a des antigenes inhales (poumons 
de fermiers, eleveurs d’oiseaux, etc.). 

Poumon eosinophile aigu idiopathique ou dans un contexte de para- 
sitose : le diagnostic est affirme par le lavage alveolaire qui montre 
plus de 30 % d’eosinophiles. L’eosinophilie sanguine peut etre 
absente a la phase aigue. Les causes sont nombreuses. 

Lymphangite carcinomateuse (fig. 6). II s’agit de la dissemination 
lymphatique d’un carcinome (surtout bronche, sein, estomac, 
colon), rarement de la dissemination d’un lymphome. C’est une 
cause frequente de pneumopathie interstitielle diffuse, qui se 
presente le plus souvent de fagon subaigue, sur quelques 
semaines. Elle peut survenir chez un patient ayant un cancer 
connu ou etre revelatrice de la maladie neoplasique. L’imagerie 
thoracique est evocatrice en montrant sur la radiographie pulmo- 
naire des opacites reticulees et nodulaires predominant dans les 
bases des poumons, avec des lignes de Kerley B. Un epanche- 
ment pleural d’abondance variable et des adenopathies inter- 
bronchiques et mediastinales sont frequemment associes. Le 
scanner montre un epaississement irregulier et nodulaire des 
septas interlobulaires, tres evocateur du diagnostic. Les biopsies 
bronchiques et transbronchiques permettent habituellement 
d’obtenir un diagnostic histologique. Le pronostic depend de la 
reponse therapeutique de la maladie neoplasique. 

Plus rarement : pneumonie organisee cryptogenique (ancienne- 
ment appelee BOOP idiopathique), connectivites a revelation 
aigue, hemorragie alveolaire quelle que soit sa cause (vascularite, 
anomalie de la coagulation, syndrome de Goodpasture, lupus...), 
pneumopathie interstitielle aigue (anciennement appelee syndrome 
de Hamman-Rich). 
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» Orientation diagnostique devant 
| une eosinophilie alveolaire > 5 % dans 
^ le contexte d’une pneumopathie interstitielle 


I Fibrose pulmonaire idiopathique ou associee a une connectivite 
I Pneumopathie chronique a eosinophiles (maladie de Carrington) 

I Pneumonie aigue idiopathique a eosinophiles 
I Vascularite de Churg et Strauss 

I Pneumopathie a eosinophiles quelle que soit I’etiologie (parasitaire, 
medicamenteuse, associee a une connectivite) 

2. Prise en charge pratique 

La prise en charge diagnostique est d’abord fondee sur les 
antecedents, et une eventuelle immunodepression (VIH ou autre, 
tableau 2) et sur la realisation d’un lavage bronchoalveolaire qui 
permet le diagnostic de la plupart des causes infectieuses, fait le 
diagnostic des hemorragies intra-alveolaires, et permet une 
orientation diagnostique dans les autres cas. La prise en charge 
en reanimation est indispensable lorsqu’il existe une hypoxemie 
menagante (Pa0 2 < 60 mmHg sous 0 2 nasal 6 LVmin). 

Le traitement symptomatique est instaure en meme temps que 
la demarche diagnostique. II comprend : 

- I’oxygenotherapie a fort debit et eventuellement une assistance 
ventilatoire, invasive ou non invasive ; 

- une antibiotherapie probabiliste a spectre large, couvrant les 
germes intracellulaires (associant par exemple une betalacta- 
mine et un macrolide), eventuellement elargie en fonction du 
contexte specifique du patient, de son etat d’immunosuppres- 
sion et des prophylaxies regues, en particulier contre la pneu- 
mocystose. Un traitement antituberculeux est eventuellement 
associe lorsque I’imagerie evoque une miliaire (fig. 7 et 8) ; 


- en cas de doute sur une insuffisance cardiaque ou une sur- 
charge hydrosodee, un traitement par les diuretiques est ins- 
taure ; 

- I’arret immediat des traitements potentiellement toxiques pour 
le poumon ; 

- la corticotherapie systemique est discutee au cas par cas, en 
fonction des orientations diagnostiques. 

Le traitement est secondairement adapte en fonction de I’etio- 
logie et de revolution. 

Pneumopathies interstitielles chroniques 

Une liste non exhaustive des pneumopathies interstitielles dif- 
fuses est presentee dans le tableau 1. Les causes les plus fre- 
quentes sont : 

- la sarcoidose (la plus frequente, faisant I’objet d’un item speci- 
fique de I’ECN, fig. 9) ; 

- la fibrose pulmonaire idiopathique ; 

-les pneumopathies interstitielles diffuses associees aux 
connectivites ; 

- les pneumoconioses ; 

- les lymphangites carcinomateuses ; 

- I’insuffisance cardiaque gauche. 

La demarche diagnostique est presentee dans la fig. 1 . 

Compte tenu de sa frequence, I’insuffisance cardiaque gauche 
doit toujours etre evoquee. Un traitement d’epreuve par diure- 
tique peut etre propose si la radiographie thoracique [v. supra) et 
I’examen clinique en sont evocateurs, en particulier chez les 
patients ages pouvant presenter une insuffisance cardiaque 
diastolique sans dysfonction systolique du ventricule gauche. Le 
dosage du BNP peut alors etre une aide au diagnostic. 

1. Fibrose pulmonaire idiopathique 

La fibrose pulmonaire idiopathique est une maladie rare avec 
une incidence d’environ 10 cas/100 000 habitants, et grave car 
50 % des patients sont decedes 3 ans apres le diagnostic. 


CD 

| Orientation diagnostique devant une lymphocytose alveolaire >15% en fonction du rapport CD4/CD8 

< 


CD4/CD8 < 1 

1 < CD4/CD8 < 2 

CD4/CD8 > 2 

1 Pneumopathie d’hypersensibilite 

1 Lymphangite carcinomateuse 

1 Sarcoidose 

1 Pneumopathie medicamenteuse 


1 Tuberculose 

1 Infection VIH 


1 Asbestose 

1 Syndrome de Gougerot-Sjogren 


1 Berylliose 

(dans certains cas) 


1 Pneumopathie interstitielle lymphoide 

1 Silicose 


(syndrome de Gougerot-Sjogren) 

1 Pneumonie organisee (B00P) 


1 Pneumopathies radiques 

1 Pneumopathies bacteriennes a la phase 
tardive 



LA REVUE DU PRATICIEN VOL. 62 

Mai 2012 


TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 















carcinomateuse (fleche) secondaire a un cancer bronchique (tete de fleche). 



L’age moyen de survenue est de 65 ans, avec une legere pre- 
dominance masculine. Le signe clinique le plus frequent est une 
dyspnee chronique d’aggravation progressive. II s’y associe fre- 
quemment une toux seche. II n’y a pas d’atteinte extrarespira- 
toire en dehors d’un hippocratisme digital (30 a 50 % des 
patients). II n’y a pas d’exposition a des toxiques susceptibles 
d’induire une fibrose pulmonaire. 

L’examen clinique retrouve quasi constamment des crepitants 
secs a I’auscultation des bases. Des signes d’insuffisance car- 
diaque droite peuvent se rencontrer a un stade evolue de la 
maladie. 

La radiographie thoracique retrouve des opacites reticulees 
predominant dans les lobes inferieurs et dans les regions sous- 
pleurales (fig. 10). Le scanner thoracique retrouve typiquement 
des reticulations et du nid d’abeille predominant dans les zones 
peripheriques et basales (fig. 11). 


Les explorations fonctionnelles respiratoires mettent en evi- 
dence un trouble ventilatoire restrictif (diminution de la capacite 
pulmonaire totale, de la capacite vitale) et une diminution de la 
capacite de transfert du CO (DLCO) qui sont correles a la gravite 
de la maladie. L’hypoxemie peut etre absente au debut de la 
maladie et ne se reveler qu’a I’occasion d’un test d’ effort. 

Les examens biologiques sont normaux et le bilan auto-immun 
est negatif. Ces examens sont destines a ecarter une etiologie a 
la fibrose pulmonaire. 

Le lavage bronchoalveolaire met en general en evidence une 
augmentation du pourcentage de polynucleaires neutrophiles et 
eosinophiles (habituellement inferieurs a 20 %). 

Le diagnostic de certitude necessite une biopsie pulmonaire 
chirurgicale qui met en evidence un aspect de pneumopathie 
interstitielle commune [Usual Interstitial Pneumonia en anglais). 
En pratique, cette biopsie n’est realisee que lorsque le scanner 
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FIGURE 10 


Radiographie thoracique d’un patient presentant une fibrose 
pulmonaire idiopathique : opacites reticulees predominant en Peripherie et 
aux bases, en rayons de miel. 



plaques pleurales calcifiees sur la plevre diaphragmatique gauche chez un 
patient expose a I’amiante (fleche). 



FIGURE 11 


Scanner d’un patient presentant une fibrose pulmonaire 
idiopathique : opacites reticulees predominant en Peripherie et aux bases, 
en rayons de miel. 



FIGURE 13 


Radiographie thoracique : micronodules diffus bilateraux et 
masses pseudotumorales des deux lobes superieurs chez un ancien mineur 
atteint de silicose. 


thoracique n’est pas caracteristique du diagnostic, et chez des 
patients en etat de la subir. 

II n’existe a ce jour aucun traitement ayant demontre de 
maniere definitive son interet dans la fibrose pulmonaire idiopa- 
thique. La pirfenidone, medicament commercialise au Japon et 
en Inde pour le traitement de la fibrose pulmonaire idiopathique, 
pourrait etre disponible en Europe dans cette indication en 201 1 
ou 2012. 

Seule la transplantation pulmonaire, qui peut etre envisagee 
chez les sujets ages de moins 65 ans, ameliore la survie. 


2. Pneumopathies interstitielles diffuses associees aux connectivites 

Toutes les connectivites peuvent avoir une atteinte pulmonaire 
specifique qui peut reveler la maladie systemique ou survenir au 
cours de son evolution. Outre une atteinte specifique de la mala- 
die, r apparition d’une pneumopathie interstitielle diffuse au cours 
d’une connectivite doit faire suspecter : 

- une infection opportuniste favorisee par le traitement immuno- 
suppresseur et par I’immunodepression associee a la maladie 
et faire discuter d’un lavage alveolaire, a la recherche en parti- 
culier de pneumocystose ou de tuberculose ; 
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Pneumopathie interstitielle diffuse 

POINTS FORTS A RETENIR 

O Les pneumopathies interstitielles diffuses (PID) rassemblent 
pres de 140 entites differentes dont le point commun est de 
donner des opacites diffuses sur la radiographie pulmonaire. 

Q Les maladies en cause peuvent toucher le compartiment 
interstitiel et le compartiment alveolaire du poumon. 

© Les principales peuvent etre classees en fonction de leur 
cause, connue ou inconnue. La fibrose pulmonaire 
idiopathique, la sarcoi'dose et les infiltrations tumorales sont 
les plus frequentes de ces maladies. 

Q La presentation radioclinique des PID est souvent similaire, 
et le diagnostic repose sur le recueil des donnees cliniques, 
I’analyse du scanner, et (’interpretation anatomopathologique. 

Q Les pneumopathies interstitielles sont identifies par la 
radiographie pulmonaire. 

© Le diagnostic des formes aigues peut necessiter le transfert 
en reanimation lorsque I’hypoxemie est menagante. 

© Le lavage bronchoalveolaire permet le diagnostic de la 
plupart des formes aigues, notamment d’origine infectieuse. 

Q Le diagnostic des formes chroniques repose sur 
I’interrogatoire (a la recherche de signes extrarespiratoires, 
d’expositions particulieres ou de prises medicamenteuses), 
I’examen clinique (recherche d’anomalies extrarespiratoires) et 
I’imagerie (radiographie et scanner thoracique) qui permettent 
de retenir un diagnostic dans plus de 80 % des cas. 

© Lorsqu’un diagnostic ne peut etre retenu, la fibroscopie 
bronchique avec lavage broncho-alveolaire, et parfois une 
biopsie pulmonaire sont necessaires. 

© La sarcoi'dose, la fibrose pulmonaire idiopathique ou 
associee aux connectivites, la lymphangite carcinomateuse 
et I’insuffisance cardiaque constituent les causes les plus 
frequentes des pneumopathies interstitielles. 



- une toxicite medicamenteuse (tableau 3). Les immunosuppres- 
seurs utilises pour le traitement de la connectivite (par exemple 
methotrexate, cyclophosphosphamide, rituximab) peuvent 
etre responsables de pneumopathies ; 

- une atteinte cardiaque, qui peut egalement etre secondaire a la 
connectivite. 

Chaque maladie systemique a une presentation pulmonaire 
relativement specifique. Les pleuresies specifiques se rencontrent 
essentiellement au cours du lupus et de la polyarthite rhuma- 
toide. L’hypertension pulmonaire se rencontre essentiellement 



au cours de la sclerodermie et du lupus. Des atteintes bronchio- 
laires sont possibles au cours de la polyarthrite rhumatoide et du 
syndrome de Gougerot-Sjogren et sont responsables d ’opacites 
micronodulaires de distribution centrolobulaire, centrees sur les 
branches. 

Une pneumopathie interstitielle est particulierement frequente 
au cours de la sclerodermie, de la polyarthrite rhumatoide, des 
myopathies inflammatoires (polymyosite, dermatomyosite) et du 
syndrome de Gougerot-Sjogren. 

L’ atteinte associee en proportion variable de la fibrose et une 
infiltration inflammatoire qui feront varier la reponse aux traite- 
ments immunosuppresseurs. L* aspect scannographique peut 
ressembler a celui d’une fibrose pulmonaire idiopathique, avec 
des lesions en rayons de miel, et une reponse therapeutique 
faible ou nulle. Au contraire, la presence d’opacites en verre 
depoli et de zones de condensation fait presager une reversibilite 
au moins partielle des lesions par un traitement immunosuppres- 
seur. La mise en evidence d’une connectivite rend en general 
inutile la realisation d’une biopsie pulmonaire chirurgicale a visee 
diagnostique, car le substrat anatomopathologique est le plus 
souvent celui d’une pneumopathie interstitielle non specifique 
(PINS), plus rarement celui d’une pneumopathie interstitielle 
commune. Cependant, tous les aspects anatomopathologiques 
observes au cours des pneumopathies interstitielles diffuses 
idiopathiques peuvent s’observer au cours des connectivites. 

La presence de nodules peut etre en rapport avec une poly- 
arthite rhumatoide, il s’agit alors de nodules rhumatoides. 

3. Pneumoconioses 

Les pneumoconioses sont des fibroses pulmonaires secon- 
daires a I’inhalation de particules rminerales ou metalliques. D’une 
maniere generale, le developpement d’une maladie est lie a la 
taille des particules inhalees, a la duree et a I’intensite de I’inhala- 
tion. L’interrogatoire est primordial, en particulier sur le cursus 
laboris qui doit etre aussi detaille que possible. II s’agit la plupart 
du temps de maladies professionnelles, justifiant alors d’une 
reconnaissance par la Securite sociale. 

Asbestose : il s’agit de la plus frequente des pneumoconioses. 
Ce terme designe precisement la fibrose pulmonaire secondaire 
a I’inhalation de fibres d’amiante et ne doit pas etre utilise pour 
caracteriser les autres manifestations pulmonaires secondaires a 
I ’inhalation d’amiante. Les professions exposees sont entre 
autres les dockers, les ouvriers des chantiers navals, les ouvriers 
du batiment (flocage, isolation, demolition), les plombiers et 
chauffagistes. L’ asbestose s’observe habituellement apres des 
expositions intenses et prolongees a I’amiante. 

Cliniquement, il existe une dyspnee d’ effort et une toux seche. 
Parfois, le patient est asymptomatique, et la maladie est revelee 
par une radiographie pulmonaire realisee pour une autre raison 
ou pour la surveillance d’un sujet expose a I’amiante. 

Radiographiquement, il existe des opacites reticulees des 
bases pulmonaires, parfois associees a des anomalies pleurales 
(plaques pleurales calcifiees atteignant entre autres la plevre dia- 
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phragmatique [fig.1 2] ou non calcifiees) qui permettent d’evoquer 
le diagnostic. Le scanner thoracique est plus sensible pour 
detecter ces anomalies. 

Le diagnostic repose alors sur la notion d’exposition qui donne 
droit a une indemnisation complementaire par le Fonds d’indem- 
nisation des victimes de I’amiante (FIVA). En cas de doute diag- 
nostique, les particules d’amiante peuvent etre recherchees 
dans I’expectoration, dans le lavage alveolaire ou sur une biopsie 
pulmonaire, sous la forme de corps ferrugineux, ou de corps 
asbestosiques. La presence d’une asbestose augmente le 
risque de cancer bronchique. La fibrose tend a s’aggraver pro- 
gressivement et a evoluer vers I’insuffisance respiratoire chro- 
nique de fagon lente mais ineluctable. Aucun traitement n’a fait la 
preuve de son efficacite. 

Silicose : la silicose est une pneumoconiose secondaire a I’inha- 
lation de silice libre cristalline. Les professions les plus exposees 
sont les mineurs de charbon, les tailleurs de pierre ou d’ardoise, 
les employes au decapage au jet de sable, les ouvriers des fon- 
deries et du batiment. La silicose est devenue rare en France 
avec la fermeture des mines, mais elle est frequente dans les 
pays ou cette activite est encore importante (Chine notamment). 
Chez un individu expose, le developpement d’une silicose va 
dependre de Pimportance et de la duree de I’exposition et d’une 
certaine susceptibility individuelle. 

Lorsque I’exposition est massive, on peut observer des sili- 
coses aigues, rmortelles en quelques mois. Habituellement, les 
symptomes s’installent progressivement (toux, expectoration, 
dyspnee). La phase de latence peut etre tres longue, justifiant 
des surveillances radiographiques prolongees chez des patients 
ayant ete exposes. L’examen clinique est peu specifique. Les 
explorations fonctionnelles respiratoires peuvent etre normales 
ou montrer un trouble ventilatoire restrictif ou mixte. 

Les examens radiologiques mettent en evidence des opacites 
micronodulaires diffuses predominant dans les lobes superieurs 
qui peuvent preceder les symptomes. Elies peuvent confluer 
jusqu’a donner des masses pseudo-tumorales caracteristiques 
(fig. 13). II existe frequemment un emphyseme associe en Peri- 
pherie des masses pseudo-tumorales. II s’y associe parfois des 
adenopathies mediastinales, avec des calcifications en coquille 
d’oeuf. 

La maladie peut evoluer vers I’insuffisance respiratoire chro- 
nique et I’hypertension pulmonaire. Un pneumothorax est possi- 
ble. Ces patients presentent un risque d’infection pulmonaire par 
des mycobacteries tuberculeuses ou non tuberculeuses, et par 
Aspergillus. Les masses silicotiques peuvent se necroser, les 
patients decrivant parfois remission de crachats noiratres abon- 
dants (vomique). Le developpement d’un cancer bronchique 
est reconnu comme une complication de cette maladie profes- 
sionnelle. 

II n’y a pas de traitement specifique de la silicose pulmonaire. 
L’oxygenotherapie est proposee selon les criteres usuels. 
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Berylliose : elle est secondaire a I’inhalation de particules de 
beryllium chez des patients presentant un HLA particulier. II 
existe des formes aigues secondaires a une exposition breve 
mais intense au beryllium et des formes chroniques. Les profes- 
sions exposees sont les prothesistes dentaires et les mecani- 
ciens, en particulier dans la construction aeronautique. La pre- 
sentation est celle d’une sarcoidose avec cependant des 
opacites scannographiques preferentiellement en verre depoli. 
Le diagnostic repose sur la mise en evidence d’une transforma- 
tion lymphoblastique des lymphocytes sanguins ou alveolaires 
du patient en presence de beryllium. 

Autres pneumoconioses : de nombreuses autres pneumoco- 
nioses existent, secondaires a I ’inhalation de fer, talc, kaolin, 
metaux durs. 

4. Pneumopathie d’hypersensibilite 

Les pneumopathies d’hypersensibilite sont des granuloma- 
toses secondaires a I’inhalation repetee d’antigenes le plus sou- 
vent organiques. L’inhalation peut survenir dans un contexte 
domestique (moisissures, oiseaux de compagnie) ou profession- 
nel (agriculture exposant a I’inhalation de moisissures ou d’acti- 
nomycetes se developpant dans le foin moisi, ou a des dejec- 
tions d’animaux). II existe a priori un nombre infini de possibles 
d’exposition antigenique qui doivent etre recherchees par un 
interrogatoire precis sur le mode de vie et le cursus laboris. 

II existe 3 formes cliniques principales : 

- la forme aigue se presente sous la forme d’un syndrome 
pseudo-grippal febrile survenant quelques heures apres une 
exposition antigenique. L’auscultation retrouve des rales 
crepitants. La radiographie thoracique montre des opacites en 
verre depoli bilaterales, parfois difficiles a voir et mieux detec- 
tees par le scanner. L’ evolution est spontanement favorable. Le 
diagnostic est rarement fait lors du premier episode, car la 


° Orientation diagnostique devant 
| une neutrophilie alveolaire > 5 % dans 
^ le contexte d’une pneumopathie interstitielle 


I Fibrose pulmonaire idiopathique 

I Fibrose pulmonaire associee aux connectivites 

I Sarcoidose pulmonaire au stade de fibrose 

I Pneumopathie d’hypersensibilite a la phase precoce (24 a 48 heures) 
ou en phase chronique 

I Asbestose, siderose 

I Pneumopathies medicamenteuses 

I Pneumopathies infectieuses (tuberculose, Chlamydia) ou infections 
pulmonaires compliquant une pneumopathie interstitielle 

I Pneumopathie interstitielle aigue (syndrome d’Hamman-Rich) 
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presentation clinique evoque plutot une pathologie infectieuse 
resolutive. C’est la repetition des episodes lors de I’exposition 
qui fera le diagnostic ; 

- la forme subaigue evolue en plusieurs semaines avec de la 
toux, une febricule et des crepitants. Elle peut evoluer vers I’in- 
suffisance respiratoire ; 

- la forme chronique est revelee par une toux et une dyspnee. 
L’auscultation revele plus frequemment des sibilants ou des 
ronchi. La radiographie thoracique montre un aspect de fibrose 
parfois associee a un emphyseme. 

Les explorations fonctionnelles respiratoires retrouvent un syn- 
drome restrictif dans les formes aigues ou suraigues. Elies peuvent 
retrouver un syndrome obstructif, restrictif ou mixte dans les 
formes chroniques. La DLCO est en revanche toujours diminuee. 

Le scanner retrouve des nodules flous centrolobulaires asso- 
cies a des opacites en verre depoli alternant avec des hyperclar- 
tes (fig. 14). Dans les formes chroniques, il existe des aspects 
evocateurs de fibrose et parfois de I’emphyseme. 

La detection d’lgG seriques precipitates (precipitines seriques) 
specifiquement dirigees contre I’antigene suspecte confirme 
I’exposition mais ne permet pas d’affirmer la maladie. Inverse- 
ment, I’absence des precipitines n’exclut pas le diagnostic. 

Le lavage bronchoalveolaire retrouve typiquement une hyper- 
cellularite avec une augmentation du pourcentage de lympho- 
cytes avec une predominance inconstante en lymphocytes CD8. 
Cependant, a la phase aigue, on peut observer dans les premiers 
jours une neutrophilie alveolaire predominate. 

Le diagnostic repose le plus souvent sur un faisceau d’argu- 
ments sans avoir recours a la biopsie pulmonaire chirurgicale qui, 
si elle etait realisee, montrerait une inflammation pulmonaire lym- 
phoplasmocytaire avec des granulomes mal formes. 

Le traitement repose sur 1) I’eviction de r antigene (ce qui peut 
necessiter un changement de profession), et 2) les corticoides 
systemiques, surtout dans les formes aigues ou subaigues. Dans 
certaines formes chroniques, la maladie continue a progresser 
malgre I* arret de I’exposition. 

Conclusion 

Les pneumopathies interstitielles diffuses regroupent des 
pathologies tres variees. La premiere etape vise a rechercher les 
pathologies frequentes : infections, insuffisance cardiaque, 



FIGURE 14 


Opacite en verre depoli diffuse avec zone de parenchyme 
apparemment respecte (piegeage) : pneumopathie d’hypersensibilite 
a un canari. 


pneumopathies toxiques. Une deuxieme etape specialisee 
requiert des examens approfondis pouvant conduire a une 
biopsie pulmonaire chirurgicale. Quelques exemples d’iconogra- 
phie sont fournis en exemple, une iconographie complementaire 
peut etre trouvee sur le site du College des enseignants de 
pneumologie (http://www.splf.Org/s/spip. php?article1 445). • 
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Qu’est-ce qui peut tomber a I’examen ? 


L’item 120 est une question 
difficile a apprehender pour I’ECN 
tant il regroupe de pathologies 
differentes plus ou moins rares 
et done plus ou moins pertinentes 
pour le concours. Cependant, 
il est peu probable qu’une question 
soit posee en dehors des 
pneumopathies interstitielles diffuses 
les plus frequentes que sont : 

- la sarcoidose (item specifique 
de I’ECN) ; 

- la fibrose pulmonaire idiopathique ; 

- les pneumopathies interstitielles 
diffuses associees aux connectivites ; 

- les pneumoconioses ; 

- les lymphangites carcinomateuses ; 

- I’insuffisance cardiaque gauche ; 

- mais les pneumopathies 
medicamenteuses frequentes 
(amiodarone, nitrofurantome par 
exemple) ou les pneumopathies 
d’hypersensibilite frequentes 
(eleveurs d’oiseaux, poumons de 
fermier) pourraient egalement 
apparartre dans un dossier. 

Elle pourrait ainsi parfaitement 
s’integrer dans un dossier transversal 
et les 2 premiers points a faire 
ressortir seraient : 


1) presence d’une immunodepression 
qui devra faire rechercher une 
infection opportuniste, et la 
realisation d’un lavage broncho- 
alveolaire sera a mettre en avant ; 

2) insuffisance cardiaque. 

Une presentation possible le jour du 
concours serait un patient presentant 
une insuffisance respiratoire aigue 
faisant evoquer une insuffisance 
cardiaque gauche sans effet du 
traitement adapte et revelant 
finalement une pneumopathie 
associee a la prise d’amiodarone. 

II conviendra de mettre en avant 
la strategie diagnostique : 

- importance de I’interrogatoire et de 
I’examen Clinique pour rechercher 
des signes extrarespiratoires ; 

- I’importance du scanner thoracique 
en coupes fines et haute resolution 
pour orienter le diagnostic ; 

- fibroscopie bronchique 
avec lavage broncho-alveolaire 
± biopsies bronchiques qui 
permettront de rechercher 

une pathologie infectieuse, et de 
recueillir des arguments en faveur 


d’une hemorragie intra-alveolaire, 
d’une lipoproteinose, et de detecter 
des granulomes ou des cellules 
tumorales ; 

- bilan biologique comprenant 
un bilan auto-immun. 

Une pneumopathie interstitielle 
pourrait ainsi etre evoquee 
au cours de la prise en charge d’un 
lupus ou d’une polyarthrite 
rhumatoide, il conviendra alors 
d’evoquer sans forcement avoir 
besoin d’en faire le diagnostic : 

- une atteinte specifique 
de la maladie ; 

- une pathologie infectieuse 
opportuniste ; 

- une atteinte toxique 
medicamenteuse ; 

- une pathologie cardiaque associee. 

Au cours des 5 dernieres annees, 
un dossier de pneumopathie 
chez un immunodeprime est tombe 
a I’ECN 2009 (dossier 2), 
et il convenait d’evoquer 
une pneumopathie infectieuse 
communautaire, une pneumocystose 
ou une tuberculose. 
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